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全篇の総括並びに考按
　拡散因子の研究はDuran－Reynals（1928）の畢丸抽日：1液
に始まり，その後qhain＆Duthie〔1939）によりこの物質
は結合織基質の主成分であるH．acidを分解するH－ase
であることが確かめられた。この拡散因子は組織の透過性、
を増強する点より臨床家に利用せられるのみならず基礎医
学の旗域にも著しい影響を興えるに至った。殊に近：年いわ
ゆる膠原病学説の発展と相待って，炎症殊に惑染論につい
て新分野の発展が予想される機蓮に向ってきた。
　從來の炎症論は血轡及び血液ないし組織細胞を申心と
し，炎症即ちll食細胞反．慮論というMetchniko’ff流の考え
が根底をなしているのである。そして炎症における結合織
は宮田教授）もいう如く，箪にこれ等諸細胞の活躍する舞
台であるという考え方が支配的であった。しかるにH・ase
を使用し組織の透過性を元めるときは炎症が柵彊ざれる事
実から結合織もまた炎症に重：要な役割を演ずることが注目
さオしるようになった。
　著者はVirus：炎を中心とし，さらva　一一般細菌乃
至毒素及びアレルギー炎症の発生経過にH－aseが
如何なる影響を及ぼすかを研究した。そしてこの
研究成績からH－aseの炎症に対する作用機序，換
言すれば結合織の炎症における役割を明確にせん
と努力した。
　著者は研究の予備実験として，先ず正常結合織
がH：一aseの作用により如何なる変化を即すかを検
索した。McClean2）は畢丸抽出液を皮内に注射す
るととにより結合織線維の膨化，迂回，及び線維
束の解離を認めている。著者が普通光學顯微鏡及
び位相差顯微鏡によって検索した所見では，同氏
のいう所見を認め得るが，生理的食塩水処置の対
照例にも見られることがあり，特に弧調し得なV・
ようである。しかしこれを電子顯微鏡で見ると，
H－aseで処置されたものは，しからざる対照に比
較して各線維の横紋がかなり明確に見えることを
確めた。この事実は最近のGiovanni　Lelli等3）の
成績と一一・一・致する。一方Gross4）は殆ど差異を認め
ないとV・うが，同氏の標本作製上に批判さるべき
点があるようである。これはH－aseの作用により，
結合織の基質をなし線維に密に附着している粘着
物質即ちH．acidが：加水ク｝解により減少乃至消失
すると考えれば了解されることである。しかも組
織化学的に粘液多糖類を証明するToluidine　blue
一k　本L論交の要旨は昭和26・年10，月第40回日本病理学会
　東部地方会において識寅した。
】〉宮甲：日病会誌（総＞42，24一（昭2S＞．
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2）　MeClean：　J．　Path．　＆　Bact．　34，　459　（lg3－1）．
3）1．elli＆Marot七a：Z．　Wiss．　Mikrosk．60，35g（1952）．
4）　Gross：　Ann．　N．　Y．　Aead．　Sci．　52，　1　（l　g4g）L
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1cよるMetachromasiaの減溺する事実はこれを
裏付けるものである。これ等の所見からH－aseは
結合織の基質に作用し，線維三体にぱ作用しない
と．いうことが分るb「
　次に炎症殊に滲出反刀の成立に重要な問題は血
管の透過性の高進である。
　RepPert等5）は毛系m血替を包む結合器はH．　acidを含
むためH－aSeの作用により透過性が充進せられると蓮べ，
Duran－Reynalsfi＞，　Abell　＆　Aylward7），　Zweifaeh　＆
Chamber8），　Ellster等9）も同様の成績を得ている。Elister
はH－aseの静脈注射によって血轡の透過性充進を認めてい
るが，かかる場合には大量を要するという。
　著者も同様透過性の二進を認め，殊に股動脈内
注射によってその支配領域に細胞浸潤力三起り同時
にTrypan　blueの拡散を認めたもので，透過性
の追払によるものと解せられる。即ちtの成績か
ら毛細血管ぽ外側のみならす内側からH－aseの作
用を受けても共に透過性の充進ずることを知るこ
とが乱淫た。このことはH－aseは血管壁細胞の糸lf
合をゆるめるものと考えられ滲出現象の増弧に重
要な意味を有するものである。
　さらにまたH－aseそれ自休ある秤度の催二炎性’AiU
戟を有することでその風憲形式は白血球，輩球を
主休とする一般炎：症形式に從うものである。
　訳に炎痒の防禦反帝として從來最も重要覗され
たものは細胞の貧喰作用に及ぼす影響である。こ
れについての先人の実高息研究は極めて少い。賀
來lo）は家兎静脈内にH－aseの大量を連日投嘉す
ると4～5日頃より皮下結合織細胞の数が増加し，
墨汁食油作用も充まると述べている。著者の実瞼
成績から見るとH－ase処置後24時闇では皮下窓
頭球の墨汁食喰能の充進は見られなかった。この
成績の不一・致の理由の一部はH－aseの投輿方法及
び観察期聞の義異にあるようである。さらにまた
マウス腹腔内実験では滲出細胞の葡萄歌球菌に：対
する貧二二川の充進は認められなかった。
　このような焼絵にある結合織に催炎物質が作用
すると炎症反響は如何に榑換するかとV・うことは
興味ある問題である。先ずVirus炎を槍討して見
よう。
　Virusに対するH－aseの影響は拡散因子の発端をなし
たDuran－Reynalsの牛痘l　Virusの研究がある。　しかし
牛痘Virus以外のVirusについてのこの種の研究は比較
的少ない。丈網目に誕帰するとH－aseの作用によりVirus
炎の増強するものと，却って減弱するもの，及びなん等の
影響を興えない3群に分けられるようである。
　ナ曾弧せら悟るものは牛痘Virus（Duran・・Re．ynals，　McC－
leaniD新保・tSIL’）〉，　Virus　III及びShope，s　papilloma
virus　（Duran－Reynalsi3）”’i5）），　Herpes　vi　rus，　Vesi　eular
stomatitis　virus，　Borne　disease　virus　（Hoff－manni6）），
ri木脳炎Virus（大久保17）・ls）レ病変の影響されないもの，
Influenza　virus　（Fastier’”・　）），　Rift　Valley　fever　virus　（va
保・他），病変の減弱されるもの，小児麻痺▽irUS興野等20））
が現在までに報告されている。
　このように各・種Virus炎がH－aseの作用により増弧さ
れ或いは減弱されまたは殆ど影響をうけないものがあるよ
うである。この原因は種々考えられるもので共通的條件と
してVirus及びH－aseの量的関係ないし親和性火皿i胞の種
類等があげられるが，もっと根本的問題は各virusの感染
様式そのものにあるのではないかと思われる。Duran－
Reynalsは20株の掛商，6種のVirusに拡散因子（睾丸
抽出液ないし細評抽｝ll液）を使用し，高場に亘る系統的実
坪を行い次のような結論を述べている。即ち多量の細菌に
H－aseを混じて使用すると炎症は塒強せられるが，ある限
界を超えた少量の場合は炎症は対照より抑制せられるとい
う。この説明に組織の測位面積に対する細菌の侵襲し得る
限界濃度を想定し，拡散により胆位面積に対する細菌数が
減少してもその限界を超えないときは病変は増強し，限界
を超えるときは病変は抑制せられるという。そしてこの現
象は歯の毒力ないし感染をうける生体の冤疫1伏態iによって
5）RepPer七，　Donegan＆Hilleo：Proc．　Soc．　Exp。　Biol，
　　＆　Med．　77，　3・　18　（1951）・
6）　Duran－Reynals　：　Yale　J．　Bi　ol．　Med．　11，　601　（lg46）．
7）　Abell＆Aylward：　Ann．　N．　Y．　Acad．　’Sci．　46，　741
　　（1946）．
8）　Zweifaeh　＆　Chamber：　Ann．　N　Y．　Acad．　Sci．
　　52，　1047　（1950）．
g）　Elister：　Am．　J．　Path．　156，　429　（1949）．
］0）賀來：　旧病会誌（総）42，352（昭2S）．
11）N［cClean二　J．　Path，　Bact．33，1045（1930＞，
12）新保・他：Li病会誌（地）40，82（昭26＞・
13）　Duran－Reynals：　J．　Exp．　Med．　58，　161　（1933）．
14）’ Duran－Reynals：　J．　Exp．　Med．　58，　451　（1933）．
15）　Duran－Reynals：　J．　Exp．　Med．　61，　617　（1935）．
16）　Hoffmann：　」．　Exp．　Med．　53，　43　（1931）．
17）大久保：東大立地白然科学研究所報告9，55（昭29）．
18）大久保：東大立地白然科学研究所報告10，54（昭27）．
19）　Fastier：　J．　lmmunol．　66，　1　（1951）．
20＞岡野：日病会誌（総）42，79（11召28＞．
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修飾されるとい5。即ち免疫動物に拡散因子を併用すると，
対照では病変が増強される程度の痴菌量でも病変は抑制さ
れる。また侵襲力の異なる葡萄状菌について行った実瞼で
は，侵襲力の強い菌株にH－aseを併用すると，高濃度で
は病変が増．強され，その中等量及び弱い侵襲力を有するも
のの大量でも病変は常に対照より抑制されると述べてい
る。しかしVirus特に牛・痘Virus（Neurovaccine，　Tes－
ticular　vaccine，　Dermovaceine），　Virus　III，　Shope’s
ViruSは高濃度は勿論，低濃度の；場合即ち最少感染量：に近
いような：量でも病変は常に’堰済せられるという。
　さてこのような炎症を弧める作用は何によって起るもの
であるかという解釈に対する從來の一致した見解は組織の
透過性充進に帰せしめている。しかし榊原21）は炎症は拡大
するが増強するものではないと・述べている。即ち組織の透
過性が組められるから菌は容易に廣い範囲に拡散せられ，
その結果起された炎症の範囲が痒くなって炎症が弾められ
た形をとるものである。炎症が増．脅せられたといっても炎
症の程度が強まるというより，範囲が慶くなるのである。
從って小量をうんと少なくしてしまえば菌が廣く撒布され
る結果炎症が却って起らなくなるというのである。
　さてこの見解が安当であるか否かを著者の実瞼
成績から面出して見よう。
　著者の実験で葡萄球菌の大量を家兎皮内に注射
すると壊死．及び騰瘍を生する。これにH－aseを添
加すると2日後まで発赤の大いさは対照より拡大
して見えるが，壊死は小さv・か或は殆ど認めなv・
’程度でその後の経過は対照より軽度である。
　次いでヂフテリド毒素の実験では55】LF　100倍
液を家兎の皮内に注射すると，対照では暗唱が認
められるにも拘らす，H：一aseを併用すると発赤は
対照より拡大するが壊死を欠き，その後は対照よ
り急速に縮小治癒する。との成績はMcClean及
びDuran－Reynals等の毒素実験と一一・rVXするもの
である。このように葡萄球菌及びヂフテリーi毒素
の実瞼成績は同一傾向を示すもので，H－aseの使
用により初期炎症一棄は拡大するが，組織破壌作用
は弱く，その後の治癒効果が促進される。即ち榊
原の見解を裏付ける成績とみなすべきである。・
　次に卵白アルブミン及び馬．血清によるArthus
現象に対する影響を襯察した。H－ase使用群は何
れも対照に比較して初期発赤は2～3倍までも拡
大せられるが，高度のArthus現象に普通見られ
る水腫及び出thf，性壊死が殆ど現われない。そして
治癒も促進せられた。結核感染家兎におけるTu－
berculin反慮も全く同様であった。
　以上の成績の如く著者の実験においては細菌，
毒素及びアレルギー反慮でも殆ど同様の傾向を認
めることが出営た。これ等に共通的に見られるご
とは初期炎：症巣は拡大するが，膿瘍，壊死ζ等は弱
く，病変は対照より速かに消退する点である。こ
の成立機序を槍討して見ると，結合織の基質をな
す粘瀾物質：H．acidの減少によって病原菌は組織
内に廣く李等に拡散せられるので炎症の場もtれ
に恥じて拡大される。そして血管の透過性充進に
よって滲出現象も張く起る。かくて炎症は一時的
に塘興するように見えるが，軍位面積内の病原菌
の減少と防禦細胞の増加によって炎症は生体に有
利に展開する。他方H：一aseは滲出液の吸牧を著し
く促進するUとも治癒促進の一因子をなすもので
あろう。この際H－aseは病原菌に対して直接的作
用を及ぼさないようである。但し病原体の学力が
極めて張力で稀繹されても有害作用のあまり減弱
しない場合，または細菌がさらに増殖する可能性
のある時は炎症は塘思するし，弱毒でしかも稀騨
され過ぎると炎症は起らなV・ですむという理論的
考察が成立する。著者の今回の実瞼では炎症の増
悪は認めなかった。ただ炎症集の拡大と炎症の弧
さの鑑別はかなり愼重でなければならなV・と思わ
れる。
　しかしとの関係は前述の如くVirus：炎：では一般
細菌とかなり異って》・る。即ち牛痘Virus等では
発効の発現は促進且つ増張せられ，殊に最少感染
量に近いような低濃度でも病変が増干せられると
いうことである。
　Duran－Reynalsはこの原因を細菌とVirusの惑染様式
の差異にあるものと推定：した。SpruntL’L’）はさらにこの現
象の読明にColonial　eff’ect設（看直民の成功か否かはその
植民の時数と訓練によって規定されるという考え方）を引
用し，細胞とvirusの数的関係を槍湿している。同一濃度
のVirusではその量的関係によって発痘力にあまり差異
が生じないという　（例えば1．Occでは10『s・13の最少発痘
力のものが，025ccでは10－7・f）c，，0，05　ccでは］．0－7・66とな
21）榊原：ビアルロニダーゼと、臨床（医学叢書）53，（ll召25＞、　22）Sprunt：Ann．　N．　Y．　Acad．　Sci。52，1052（1950）．
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る）。もとよりこれはある限界内の現象であろうが，大量で
も少量でもその発戴冠はほぼ同様で少量の方が寧ろ効果的
に見える。即ちVirusはある限界内では稀釈されてもあま
りVirulenceは低下しないということになる。しかしもう
一つの重要な因子は一般細菌と　Virusとでは生体組織内
における塘殖の方法が異なるもので，即ち細菌は細胞外，
Virusは細胞内で増殖するため前者は宿主の防禦作用を受
け易く，後者は受け難いといいうことであると述べている。
　Spruntのこの見解には多くの共鳴すべき点が
あるが，未だこの問題の解決には充分でないよう
に思われる。著者はこれ等諸先人の見解を参考と
し，自己の実瞼成績を基礎にこの問題を槍下して
見たV・。先ずH－aseは拡散で一番問題になるので
次のような山鼠を試みた。即ち一定のVirus量を
種々の量の生理的食塩水に湿じて接種してみた。
このねらいは接種容量によってVirusを機械的に
拡散させようというのである。Virusの10『4につ
いて見ると0。05，0．1，0．2，0．3，0．4ccの中で発痘
は全経過を通じてO．2　ccを中心として0・1，0，3　cc
が最：も彊かつた。この成績は同じVirlls量では国
忌容量が異っても発心度合は同じであるという
Widelock23）の実瞼結果と異るものである。ともか
くも著者の実瞼では適当なVirus濃度で発痘が最
も弧く起るということの他に，箪に注射量の増加
によってVirusを拡散させただけではH－aseの
ように発痘を増張させることは出來ないと考えて
もよいようである。
　またVitamin　Cは酵素性はなv・が拡二二を有
するtとは既に知られてV・る。しかし牛痘Virus
添加による著者の実駿では発痘は殆ど影響を受け
なかった。これ等の事実はH：一aseの作用は機械的
拡散の他にある別な因子が加わることを示唆する
ものと思われる。二って～二の研究にはVirus感染
の本質的機椿から検討して見ねばならなV・。
　各種のVirusはそれぞれの親和性細胞内に侵入
しごの細胞の代謝機構を利用して塘殖する。この
結果細胞の代謝が麗乱されて崩和すると考えられ
てv・る。またVirus側から見ると，　virusは一先す‘
細胞に吸着，侵入して内部で繁殖し，細胞の崩壌
　　　　　　　　　　　　　ると共に胞休外に遊離するという3段階に解析され
る。從ってH－aseはこの何れに作用するかとV・う
tとが分析的に吟味されなければならなva。
　Virusの細胞への吸着については教室の宮田L”bは組織
培養法を利用して牛nf　Virusを睾丸，脳，脾，肝，腎，リン
パ球，赤血球及び軍球等について研究を行ったが，何れも
H－aseはVirusの細胞への吸着を抑制するという成績を
得ている。このことはVirusの細胞感染を不利にするよ
うに見える。しかし著者の睾丸葵膜腔を利用した実験から
見ると被覆細胞のグアルニエリー小体はH－ase使用側に
多い。このことは少なくともVirusの増殖に好條件を興
えるもので，吸着抑制の実瞼成績とは符合しない。このこ
とは試験管内と生体内細細の差異によるものか，吸着と侵
入の過程は別個の槻構によるものかの疑義が残る。鞭って
H－aseの使用により恕胞表面の変化が問題にな1る。Findlay
によるとVirusが細胞に侵入するには先ず自己の有する
酵素作用によって系lll胞表面の粘液蛋白質を破嚇する場合
と，これとは無関係に表面に附着して機械的に侵入するも
のがあるとい5。
　最近：Duran－Reynalsu5）は組織培養法を利用しH．　acid
がVirusの増殖を阻止することを証明しH－aseがこの物
質を分解することにより開接的にVirusの増殖を促進す
るという成績を発表している。　しかしVirusはある種の
ものを除いて細胞内で増殖する限り，幕質のH．acidが
Virusの増殖を阻止するという考え方は合点がいかないよ
うにも思われるが，しかしH－aseは拡散の外に，・間接的で
もVirusの増殖に好條件を與える作用があるとする考え
方に同意したい。　しかし著者のH－ase添加実瞼では病変
は却って増強される成績を得ているが，この成績の解釈は
條件の差によるものか否か今後の研究に待ちたい。
　さて組織学的に見ると　H－ase添加群は対照よりも早く
病変が起るしまた遙かにナ曾強されている。この際表皮細胞
よりも寧ろ血管，結合細胞即ち問葉組織の変性壌死ないし
」曾殖性反腱乱が強く起ることが注目され，る。もとより牛痘
virusは表皮細胞のみならず結合織細胞内でも増殖するこ
とはWyckoffの電子顯微鏡像で明らかである。　H－ase使
用によbこの周期組織の障碍が増「強されることは両者の密
接な関係を示唆するものである。著者はこれ等の所見から
H－aseの作用により結合質基質のみならず結合織細胞ない
し表皮細胞間に介存するH．acidが分解されVirusはこ
れ等の細胞と直接接触し易くなり，また一方においてはこ
れ等細胞表面もある程度の障碍を受ける。從ってVirusは
侵入増殖し易くなると推論するものである。Virusは翫に
6時問前後より増殖し始めるもので，Virusの急速な増殖
25）　Wideloek：　」．　lnfect．　Dis．　62，　27　（1938）．
24）宮田：　日病会誌（総）42，88（昭28）．
25）　Duran－Reynals：　Science　115，　40　（1952）．
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により病変は促進されるし，またそれに判じて増弧される
と解することが出獄る。さらにVirusが系11i薗と異なって低
濃度でもH－aseを留用すると病変が増強されるというこ
とは，Duran－Reynalsの如く個々のVirusを一つの感染
革位に近いと考えることによって説明が容易になるようで
ある。次に問題になるのはVix’usの最少感染量以下でも
H－aseの使用により感染が成立するや否やの問題である。
Duran－Reynalsはこの問題に．は直接ふれていないが，
Sprun七は最少頸際量！0－5・4ないし10－6・「1のものがH－ase
添加に．より10一G・：iなv・・し10一7・5まで発痘する。即ちH－ase
は最少発痘量の約10倍稀釈まで発痘せしめることが出來
るという。著者の成績は5例申3例において発　va：力が増強
され，約4倍稀釈まで閉園せしめることが出來た。このこ
とよりH一誌e添加によりある限界までは最少旧訓量以下
でも発痘させ得る場合があると考えてもよいようである。
このこともH－aseは胆にVirusを拡散きせるばかりでな
く，侵襲に好條件を興えるという証拠の一つである。また
Virusは接種されると直ちに細胞内に侵入するので，拡散
が早いほど早く細胞内に達し宿主の防禦作’JHをうけないで
すむということも一つの要因をなすであろう。
　次にH－ase使用の博問的関係を検討して見たい。Duran－
Reynalsは睾丸抽出滅：を皮内に注射し璽口囲局所に牛痘
Virusを接種すると発痘3日目まで病変は増大するが，以
降対照と殆ど同様の経過を示すと蓮べている。さらに睾丸
抽出液注射後数時間ないし数目を経て，Virusを感染させ
ても病変は増大するといっている。著者の実験ではDuran－
Reynalsの成績と異なりH－ase前処置1～2目後に牛痘
virdsを接種すると発痘初期（Virus接種4～5　H後）は一
時的に病変はま曾強されるように見えるが，以降対照より寧
ろ上田する成績を得た。この現象はH－ase注射」211寺問以
上に見られるもので，6時間では同噂処置と同様病変は増
強される。葡萄層層では前処置の場合終始病変は対照より
抑制される。　しかしH－aseを注射した局所皮慮は2Hを
経てもなお膨疹1自失時日は対照より早く，H－aseの効果は
残存すると見て差支えないようである。從ってこの抑制効
果の発現の解釈が問題になる。
　この作用はH－ase．のみに限って見られる特異的のもの
であるか否かを確かめるため種々の物質を使用して見た。
この効果を綜合すると，蒸溜水，同種血清は発癒を終始抑
制し，テルベンチン汕，．キシv一ル，塩酸は発痘を堀割せ
しめ，重曹水，高張食塩水，卵白アルブミンは発痘に影響
を與えないか，或いは署干病変を増大する。発痘を増強さ
せるテルペンチン平等では既にごオし自体による炎症が強
く，Virus炎はこれに加重されるよ与に見える。蒸艇水及
び血清等の軽度の刺戟はVirus感染を抑制するもので，
H－aseのみの特有の作用とはいい難いようである。　ただ
Virus炎が利期に一峙1玩勺に増強して見えるのは残存：した
H－aseの作用によるが，一方H－aseの作用により変調し
た組織細胞はVirusの増殖に適しないため後期病変が軽
減するのではあるまいか。さらにまたH－ase注射20後，
その局所皮膚の抽出液をVirusに添加して発痘試瞼を行
うと抑制きれることを知ったD即ちH－ase処置を行って12
噂問以上を経ると，局研に発痘を抑制する物質が生ずるこ
とも残堀を抑制する因子と考えられる。　この物質は抗H－
a であるか否か決定出斜なかった。
　Virus感染1，2，3H後，即ち潜駿期やこH－aseを使用す
ると，同時注射例と同様洗口は増強され，一旦発走した4
旧以後ではH・aseを使用しても対照と殆ど差異を認めな
い。潜状期ではVirusは塊｝殖して全身性に蔓延し始める
ので，　この際H－aseを使用すると同時注射と同様Virus
が拡散されて病変力囎崩すると考えられる。しかし発痘後
使用したのでは増強しないというのは発痘は一種のアレル
ギー性変化とみなされるもので，Virusは局所に固定：され，
H－aseによって拡散が起らない。たとえある程度の拡散が
起っても既に出來かけている病集局囲の抗体の作用をうけ
て不活性化するものと考えられる。
　以上Virus炎を中心としてH－aseが諸種炎症
に及ぼす影響を槍済した。一般細菌性ないしアレ
ルギド性炎では炎症巣は拡大されるが，病変程度
は寧ろ減弱する傾向を示し，これに反しVirus炎
では炎症が二二されるものが多い。著者は牛痘
Virusをモデル実験としてこの原因を種々の角度
から究明した。この差異の根本的原因は論者の感
染様式の差異に基くもので，H－ase使用によりこ
の差異が幽々明瞭となる。H－aseの作用は結合織
基贋の変化によるもので，何れの型の炎症の発現
にも重要な役割を演じ，炎症論には当然結合織の
欣態も併せて考慮されねばならない。H－as6によ
る結合織の変化は線維自休よりも基質のH．acid
が関係するもので，この防禦作用としての意味は
病原休の拡散を抑制し，また紅織細胞を保護する
かの如く見える。即ち防禦細胞の如く能動的でな
v・ようである．かくて生体はH．acid－H－ase　sys－
temの均衡状態により感染が抑制乃至増強され，
他方病原休自休の有するH・acidも之に関訂す
る。このように，基質のH．acidは炎症の弧弱に
対する重要な一りの素因をなすものと思惟され
る。
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　なおこの論文の睨稿後類似の実験を石井2‘りが行
っていたことを知った。氏は拡散因子は最小早川
量以下の牛痘Virus量を発痘：せしめないという。
この成績は著者のそれと異るところであるが，石
井の実験は著者のそれに比較して最小発語量以下
のVjrus止血が高度なためと思われる。
全篇の結論
　Virus炎を中心とし一般細菌，毒素及びアレル
ギ・・一性炎症に対するH－aseの影響を槍討し，との
研究成績から結合織基質の炎症における役割を明
確にせんとして次の結論を得た。
　1）H－aseの処置をうけたlf．．常結合織は透過性
の充進を示し，電子顯微鏡的及び紅織化学的所見
よりすれば，結合織基質であるH．acidの減少を
示し，線維息休の変化ではなV・と瓜われる。また
血管の透過性は充進ずるが，初期に器V、ては細胞
の貧血作用を充進せしめなかった。
　2）葡萄球菌，ヂフテリー毒素及びアレルギー
性炎症lz　H－aseを併用すると炎症巣は拡大される
が，程度的に寧ろ減弱する成績を得た。
　3）牛痘Virus炎にH－aseを使rllすると，炎
症集は拡大され且つ炎症も翻心された。しかも発
痘の発現は時期的に促進され，且つ敢少感染量以
下の低濃度でもH－aseの使用により発意するも
のがあった。
　4）この爾者の霊異の根本的原因は要するに細
菌と　Virusの感染様式の差異に基くものと思わ
れる。
　5）細菌の場合は拡散により紅織の輩位面積内
細菌数が減少し，他方細胞外で増殖するため浸潤
した白血球，二藍，温温品等の防禦細胞の作用を
うけ易くなるためと考えられる。
　6）Virdsでは組織の透過性充進により遽かに
親和性紬胞内に侵入増殖し，しかも一般細菌に比
較してVirusの感染下位は遙かに少くてすむt
とも重要な原因と思われる。
　7）牛痘．Virusによる発痘は潜伏期以内にH：一
aseを使用すると病変を塘強し，発痘後の使用は
殆ど影響しない。このことは潜伏期ではVirusは
壇殖，蔓延しつつあるので，H－aseの作用により
Virusはより拡散される。発墨後影響しないのは
発痘は一種のアレノkギー反慮で，Virusは局所に
固定されH－aseの作用により拡散され難く，假令
拡散しても甑に形成されつつある抗体により不活
性化するkめと考えられる。
　8）H－ase処置1～2日後牛痘Virus感染は発
痘の初期に一時的塘張を示すが後期には抑制され
る。この発痘抑制現象は諸種の刺戟に見られ，特
異的とは見徹し難いがH－ase処置により旧く起
るのは抗H：一aseの形成も考慮されねばならなV・。
　9）以上の如く結合織基質の変化は何れの丞望の
炎症にも影響を興えるもので，炎症論には当然結
合織の状態も含めて考慮されなければならない。
（昭和29．2．15受付）
Summary
　　In　the　present　study，　the　effect　of　hyaluronidase　has　been　examined　on　the　intensity
of　infla皿皿ations　caused　by　various　infla皿皿atory　agents，　especially　sueh　as　vaccinia　viruses
and　pyogenic　bacteria．
　　It　i　s　already　a　well　known　fact　that　hyaluronidase　has　an　enlarging　action　on　the
sites　of　bacterial　inflammations，　thus　suppressing　apparently　the　intensity　of　inflammation，
while，　on　the　contrary，　it　has　an　enhancing　effect　on　viral　infiammations．
　　The　results　of　the　study　showed　one　that　this　difference　between　bacterial’and　viral
in且a皿mations　under　the　influence　of　hyaluronidase　is　possibly　due　to　the　difference　of
皿odes　of　infection　between　virt【ses　and　bacteria，　and　that　hyaluronidase　markedly　increases
the　difference．
　　To　state　the皿atter　with　more　detai1，　hyaluronic　acid　contained　in　the　stroma　of　the
26）　石ヂト：　　日本系田菌学雑誌　7，225　（1952＞．
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connective　tissue　is　hydrolyzed　by　the　enzymatic　action　of　hyaluronidase，　thus　increasing
the　tissue　permeability．　This　would　cause　the　pathogenes　in　situ　to　be　spread　widely
into　the　tissue．　As，　in　the　case　of　viral　infection，　viruses　can　be　considered　rapidly　to
reach　the　a伍ned　ce11s，　then　invasiorl　into　the　cells　and　intracellular皿ultiplication　would
probably　be　promoted，　while　in　the　case　of　bacterial　infection，　widely　spread　bacteria　would
easily　be　affected　by　phagocytes　and　antibodies．　Thus，　hyaluronidase　seems　to　be　more
favourable　to　the　existence　of　viruses　in　the　tissue　than　to　that　of　bacteria．
　　　　As　shown　by　this　study　with　hyaluronidase，　the　stroma　of　the　connective　tissue　plays
an　i皿portant　role　in　various　inflammations．　Therefore，　for　the　study　of　in且ammation，
not　only　cellular　reactions　and　phagocytosis，　but　also　the　conditions　of　the　connective
tissue，　especially　of　the　stroma　should　be　taken　into　consideration．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　Feb．　15，　1954）
